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Rezumat
Prognosticul pacienţilor cu melanoame maligne diseminate este nefavorabil, tratamentul pre-
zentând o problemă serioasă. Lucrarea evaluează efi cienţa unui regim chimioimunoterapic original, 
bazat pe patru preparate în tratamentul  melanomului malign diseminat. Studiul a cuprins 60 de 
pacienţi cu melanom malign diseminat. Regimul chimioimunoterapic a demonstrat o efi cienţă mai 
înaltă ca regimul monochimioterapic bazat pe Dacarbazină sau Platină, arătând o creştere a duratei 
medii a răspunsului obiectiv şi a supravieţuirii medii. Evaluarea toxicităţii regimului a demonstrat o 
toleranţă acceptabilă.
Summary
The forecast of the patients with advanced malignant melanoma is unfavorable and the treatment 
presents a serious problem. The aim of this study is to evaluate the effi cacy of a chemo-immune-therapy 
regime of a four-drug original combination in the treatment of disseminated malignant melanoma. 60 
patients were evaluated for response and toxicity. The used chemo-immune-therapy regime is more 
effi cient than the mono-therapy regime based on Dacarbazine or Platinum, showing an increase of the 
medium duration of the objective answer and survival. The evaluation of the toxicity regime showed 
an acceptable tolerance.
PARTICULARITĂŢILE TUMORILOR MALIGNE LA COPII 
ŞI FONDAREA SERVICIULUI ONCOPEDIATRIC
Lorica Rusu, dr. în medicină, Ion Vozian, Sergiu Musteaţă, Mariana Rogojinaru, 
Grigorii Bogdanschi, dr. în medicină, Institutul Oncologic din Moldova
                                                   Cancerul la copii este o patologie rară,     
                                                   dar există şi poate fi  combătut. 
                                                                                  U.Cameron
Există probleme ce devin actuale la un moment anumit, când sunt create condiţii corespunză-
toare pentru rezolvarea lor. O astfel de problemă este cancerul la copii.
Tratamentul tumorilor maligne este una din cele mai complicate probleme ale pediatriei şi 
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oncologiei. Întâlnindu-se rar (morbiditatea este de 10 ori mai mică la copii comparativ cu populaţia 
matură), ele ocupă locul II în structura mortalităţii în ţările economic dezvoltate.
Tumorile la copii constituie 1-3% din totalitatea tumorilor întâlnite la om. Anual în lume se 
înregistrează 100-150 de cazuri noi de tumori maligne la fi ecare 1 mln de copii de vârsta de până la 
15 ani. Tumorile maligne la copii prezintă un şir de particularităţi, ce le fac deosebite de tumorile 
populaţiei mature. Majoritatea dintre ele, până la 75%, sunt congenitale, adesea fi ind diagnosticate 
împreună cu anumite vicii congenitale. 
Tumora Wilms (nefroblastomul) se dezvoltă pe rinichi „în potcoavă”, rinichi polichistic, rinichi 
dedublat sau este asociată cu alte vicii ca aniridia, hemihipertrofi a. În structura morfologică predomi-
nă absolut tumorile sarcomatoase până la 94 %, cancerul se întâlneşte rar, nu mai des de 6% cazuri. 
Criteriile malignităţii sunt relative, îndeosebi, cele histologice. Tumorile maligne ca nefroblastomul, 
neuroblastomul cresc foarte îndelungat încapsulate, având deja şi metastaze, neafectând însă ţesuturile 
adiacente. Tumorile benigne, cum este hemangiomul, limfangiomul au o creştere infi ltrativă, ducând 
la distrucţia ţesuturilor şi a organelor. Este dovedit caracterul ereditar al retinoblastomului bilateral, 
neuroblastomului, polipozei colonului cu malignizarea la indivizii maturi. Cancerul mamar, gastric, 
pulmonar, cancerul colului şi corpului uterin atât de frecvent întâlnite la maturi sunt cazuistice la co-
pii. Pe toată perioada activităţii secţiei oncopediatrie au fost înregistrate doar câte un caz de cancer al 
pancreasului, colului uterin şi un caz de carcinoid pulmonar la copii cu vârsta medie de 13 ani.
Printre tumorile maligne întâlnite la copii există fenomenul de regresie spontană. Neuro-
blastomul la copiii de până la un an se înscrie, alături de hipernefrom, melanom, coriocarcinom, 
printre tumorile cu posibilităţi de regresie ori maturizare, care poate fi  spontană, dar mai frecvent 
sub acţiunea tratamentului specifi c. Factorii ce provoacă acest fenomen nu sunt stabiliţi, dar stu-
diile mai recente susţin că s-ar datora unei reacţii imunologice. Fenomenul este imprevizibil şi nu 
poate fi  dirijat. 
Din anul 1981 până în prezent supraveghem 12 copii (90 %), dintre copiii diagnosticaţi şi 
trataţi cu neuroblastom până la împlinirea vârstei de un an. Deosebit de importantă este cunoaşterea 
particularităţilor legate de diagnosticul tumorilor maligne. La majoritatea pacienţilor este imposibilă 
culegerea anamnezei. Cei mici, chiar dacă contactează deja cu maturii, nu pot reda senzaţiile legate 
de schimbările provocate de dezvoltarea procesului tumoral. Copiii de o vârstă ceva mai mare oferă 
unele informaţii, care sunt insufi ciente pentru a suspecta o patologie atât de rară şi atât de gravă cum 
este cancerul. Tumorile maligne la copii sunt localizate în regiuni difi cile pentru diagnostic, cum sunt 
spaţiul retroperitoneal, mediastinul, cavitatea craniană. Caracteristic este faptul că în spaţiul lor de 
dezvoltare au posibilitatea de a evolua până la dimensiuni mari, fără manifestări evidente de suferinţă. 
În aceste cazuri adesea mamele singure depistează procesul tumoral, când este localizat în cavitatea 
abdominală ori în spaţiul retroperitoneal şi atinge deja dimensiuni foarte mari. La copii lipsesc forme-
le vizuale ale cancerului atât de des întâlnite la maturi, cum ar fi  cancerul glandei mamare, pielii, bu-
zei, cancerul colului uterin şi rectal. Majoritatea tumorilor maligne, diagnosticate la copii, se ascund 
sub multiple „măşti”. Hemoblastozele şi metastazele în ganglionii limfatici periferici sunt tratate ca 
limfadenite banale şi doar puncţia nodului mărit precizează diagnosticul de proces tumoral. Tumorile 
retroperitoneale şi abdominale adesea sunt confundate cu boala Hirchprung, rahitismul, hepatosple-
nomegalia. Tumorile osoase îmbracă masca unei osteomielite, tratate fără efect. După organizarea 
secţiei, s-a constatat că rezultatele tratamentului sunt în funcţie de gradul de avansare a procesului în 
momentul precizării diagnosticului. Spre marele nostru regret, la noi ca şi în alte republici ale fos-
tei Uniuni Sovietice, 60-70% de cazuri la momentul precizării sunt deja avansate. Dacă în formele 
localizate ale nefroblastomului supravieţuesc până la 90% de copii, până la 100% pacienţi cu retino-
blastom şi la 50% de copii cu rabdomiosarcom, apoi în cazurile avansate rămân în viaţă nu mai mult 
de 30% de copii. Cauzele diagnosticului tardiv sunt cunoscute, în 60% de cazuri se comit erori de 
diagnostic. Medicii din reţeaua generală nu posedă cunoştinţe sufi ciente în domeniul oncopediatriei. 
În 20 % de cazuri pricina diagnosticului tardiv revine clinicii atipice a cancerului la copii, localizării 
procesului în regiuni difi cile pentru un diagnostic precoce. A treia cauză a diagnosticului tardiv de 
la 10 la 20% o constituie lipsa unui consult la timp la medic. Principiile preocupării oncologice în 
oncopediatrie sunt următoarele:
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• In procesul diagnosticului diferenţial medicul trebuie să ţină cont de existenţa cancerului la 
copii.
• La cea mai mică suspecţie este necesară excluderea procesului tumoral.
• Dacă se suspectă o tumoare, este absolut necesară consultaţia specialistului oncolog.
• Dacă s-a precizat diagnosticul de tumoare, în termeni minimali copilul trebuie să fi e consultat 
de medicul pediatru oncolog şi transferat pentru un tratament complet în cadrul secţiei oncopedia-
trie. 
Tabloul clinic al tumorilor la copii prezintă un şir de particularităţi şi este în funcţie de vârstă. 
Publicaţiile cu descrierea tabloului clinic al tumorii la embrionul uman lipsesc, deşi studiul intens al 
mortalităţii antenatale se efectuează. Au fost descrise cazuri de depistare a cancerului la făt începând 
cu a 26-a săptămână de sarcină, îndeosebi cazuri de teratom a regiuni sacrococcigiene, care până la 
declanşarea actului naşterii clinic nu s-au manifestat.
Cancerul la copii nu se manifestă prin anumite simptome specifi ce şi totuşi la cei mici starea 
generală suferă chiar din primele zile după naştere, manifestându-se prin schimbări cu caracter to-
xico-distrofi ce, vomă, greţuri, nelinişte, adinamie, paloarea tegumentelor. Se constată o pierdere în 
pondere, deseori foarte pronunţată. Această stare, fi ind califi cată ca hipotrofi e, deseori continuă până 
la o caşecsie. În alte cazuri starea respectivă se manifestă treptat pe parcursul a câtorva luni. De cele 
mai multe ori copiii cu tumori sunt internaţi, având procese avansate şi este greu de precizat simp-
tomatologia de la debutul bolii. În unele cazuri se constată apariţia unor schimbări în comportarea 
micuţului cu câteva zile s-au chiar luni mai devreme, care se manifestă prin agitaţie, poftă de mâncare 
scăzută, paloarea tegumentelor, periodic stare subfebrilă. Aceste simptome, fi ind ignorate de părinţi, 
mai frecvent sunt interpretate ca nerespectare a regimului alimentar, apariţia dinţilor, stare septică şi 
numai la depistarea tumorii apare suspecţia unui proces malign. Tabloul clinic se manifestă în funcţie 
de localizarea şi structura morfologică a tumorului. 
Diagnosticul se stabileşte în baza acuzelor prezentate adeseori de părinţi şi de pacienţi după 
5-6 ani, a datelor examenului clinic, instrumental (examenul radiologic, izotopic, echografi c, tomo-
grafi c computerizat, RMN), studiului markerilor, endoscopic şi examenului morfologic.
Tratamentul tumorilor la copii este multimodal şi include tratamentul chirurgical, terapia ira-
diantă, chimioterapia. Metoda terapeutică imunoterapia nu are încă indicaţii bine precizate în tra-
tamentul tumorilor maligne solide la copii, dar reprezintă o perspectivă promiţătoare. Tratamentul 
chirurgical rămâne până în prezent metoda cea mai importantă în tratamentul complex al tumorilor 
maligne. Prezenţa proceselor avansate la majoritatea pacienţilor impune administrarea în perioada 
preoperatorie a tratamentului chimioterapeutic şi iradiant, care contribuie la micşorarea tumorii în 
volum şi face posibilă efectuarea unei intervenţii chirurgicale în volum radical. Doar la pacienţii cu 
vârsta de până la un an cu procese tumorale stadiile I şi II unica metodă de tratament este metoda 
chirurgicală. Intervenţia chirurgicală rămâne unica metodă de tratament în cazul tumorilor rezistente 
tratamentului conservativ (chimioterapie şi iradiant), cum sunt hepatoblastomul, teratoblastomul. 
Unica secţie de oncopediatrie din Republica Moldova a fost organizată în decembrie 1989 în 
cadrul Institutului Oncologic din iniţiativa oncologului de frunte al Ministerului Ocrotirii Sănătăţii la 
acea perioadă, T. Monul, fi ind a 17-lea în fosta URSS. Iniţial a dispus de 60 de paturi, câte 20 pentru 
pacienţii cu tumori solide şi hemoblastoze, iar 20 au fost destinate spitalizării mamelor pentru îngri-
jiri. Astfel, au devenit posibile studierea incidenţei, morbidităţii şi aplicarea tratamentului complet la 
această categorie de pacienţi. 
Primul copil cu diagnosticul de tumoare malignă a fost internat la 24.04.1990. De la 1 februarie, 
după deschiderea secţiei oncohematologie pentru copii, secţia continuă să funcţioneze având 30 de 
paturi, inclusiv 10 pentru mame. Din 1995 dispunem de 40 de paturi. La soluţionarea problemelor de 
tratament chirurgical în primii ani de activitate a secţiei a contribuit în mod deosebit academicianul 
Eva Gudumac. Permanent în tratamentul diverselor localizări ale tumorilor maligne suntem ajutaţi 
de colegii din secţiile respective: cap şi gât, în frunte cu membru corespondent Gh.Ţîbîrnă, gineco-
logie, condusă de prof. T.Sofroni, urologie – de V.Ţurcanu, aparatul locomotor – de I.Dăscăliuc. La 
moment sunt angajaţi 5 medici: 3 chirurgi şi 2 pediatri chimioterapeuţi. Şefa secţiei L.Rusu activează 
în domeniul oncopediatriei din octombrie 1979. Pe parcursul a doi ani a studiat metodele de trata-
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ment medicamentos al tumorilor maligne solide la copii în cadrul secţiei de oncopediatrie a Centrului 
Oncologic din or. Moscova, conducător academicianul A.Ş.M. din Rusia, Lev Durnov, director al 
Institutului de Cercetări Ştiinţifi ce în domeniul Oncopediatriei şi Oncohematologiei. Din 1981 până 
în 1989 a activat în calitate de colaborator ştiinţifi c în secţia Chimioterapie a Institutului Oncologic, 
concomitent absolvind doctorantura în Centrul Oncologic din or. Moscova. În 1988 a susţinut teza de 
doctor în medicină cu tema: „Antraciclinele în tratamentul neuroblastomului avansat (st. III – IV) la 
copii”. Medicul pediatru oncolog chimioterapeut M.Rogojinaru şi medicul chirurg oncolog, pediatru 
oncolog I.Vozian, de asemenea, au studiat metodele de diagnostic şi tratament al tumorilor maligne 
la copii în cadrul secţiei de oncopediatrie a Centrului de Oncopediatrie din or. Moscova. Mariana Ro-
gojinaru a făcut şi o stajiere în or.Zalzburg, Austria. Din 1993, în calitate de medic chirurg activează 
S.Musteaţă. Tratamentul chirurgical al tumorilor aparatului locomotor este asigurat de către dr. în 
medicină Grigire Bogdanschi. 
Până la organizarea secţiei de oncopediatrie copiii cu patologie oncologică tumori solide, pri-
meau tratament în secţiile de chirurgie pediatrică din reţeaua generală, în secţia Chimioterapie a Insti-
tutului Oncologic, iar o parte dintre pacienţi, după consultul medicului oncopediatru chimioterapeut, 
în secţiile de copii din spitalele raionale. 
Pe parcursul anilor 1990 – 2004 au primit tratament special 5529 de copii cu vârsta cuprinsă 
între o lună şi 15 ani, 2936 (53%) dintre ei având diagnosticul confi rmat de tumoare malignă. Pacien-
ţi primari au fost 751 (26%). Cu diverse procese benigne, stări precanceroase, procese infl amatorii, 
spitalizaţi pentru a exclude malformaţii tumorale au primit tratament 2239(47/%) de copii. Anual sunt 
înregistraţi circa 50 de pacienţi primari cu diverse procese maligne. Structura nozologică a proceselor 
maligne primare în perioada 1991 – 2004 a fost următoarea:
1. Tumori ale sistemului nervos central     - 112
2. Neuroblastoame        - 109
3. Nefroblastoame        -   87
4. Tumori ale ţesuturilor moi       -   79
5. Tumori maligne osoase – sarcom osteogenic    -   43
                                             sarcom Ewing     -   36
6. Retinoblastom        -   37
7. Cancer al nazofaringelui       -   25
8. Cancer al glandei tiroide       -   22
9. Cancer ovarian        -   26
10. Teratoblastom        -   10
11. Hepatoblastom        -   11
12. Alte tumori (melanom, cancer al pancreasului, cancer al colului 
      uterin, carcinoid pulmonar, hemangiopericitom malign, tumori ale 
      vajinului, testicolului, vezicii urinare şi alte tumoi rar întâlnite   -   31
13. Hemoblastoze verifi cate morfologic şi apoi transferate în
      secţia hematologie copii        -   82
Au predominat pacienţii de gen masculin 512 (72%) cu domiciliu în localităţi rurale 
405(57%). 
Analizând lotul pacienţilor cu tumori maligne, am constatat că 319(45%) aveau vârsta cuprinsă 
între 1 şi 4 ani. Iar 56 (10%) au fost copii de până la un an. Aceşti indici confi rmă caracterul conge-
nital al majorităţii tumorilor maligne la copii. Au primit tratament chirurgical 2670 (48%) de copii, 
491 (19%) de intervenţii efectuate pentru procese maligne; 1688 (81%) pentru procese benigne, stări 
precanceroase, procese infl amatorii (biopsia ganglionilor limfatici după tratament antiinfl amator fără 
efect).
Operaţii radicale la pacienţii din lotul tumorilor maligne s-au efectuat în 259 (50%) de cazuri. 
O parte din pacienţi sunt internaţi după intervenţii chirurgicale efectuate în secţii specializate – secţia 
Oftalmologie copii, secţia Neurochirurgie şi secţiile chirurgicale din reţeaua generală. Intervenţii chi-
rurgicale paliative au suportat 95(20%) dintre pacienţi, iar în 147(30%) de cazuri operaţia s-a limitat 
doar la biopsia procesului tumoral. 
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Tratament poliochimioterapic s-a administrat la 2195 de pacienţi: 608 polichimioterapie ad-
juvantă; 1587 polichimioterapie curativă. Efect pozitiv (regresie totală + regresie parţială) a fost în-
registrat în 923 (58%) de cazuri, lipsa efectului s-a constatat la 664 (42%) de pacienţi. Din lotul de 
pacienţi cu tumori maligne 450 au fost supuşi tratamentului radioterapic. Lucrul curativ, efectuat de 
către colaboratorii secţiei Oncopediatrie, precum şi publicaţiile ştiinţifi ce în număr de peste 30, argu-
mentează necesitatea serviciului oncopediatric. 
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Rezumat
In articol sunt descrise succint particularităţile tumorilor maligne la copii şi istoria fondării ser-
viciului specializat oncopediatric în Republica Moldova.
Summary
In this article there are described the peculiarities of children malignant tumours and the history 
of specialized oncopaediatrics service foundation in Moldova. 
CORELAREA  DINTRE EXPRESIA RECEPTORILOR HORMONILOR 
– ESTROGEN(ES) ŞI PROGESTERON(PG) – ŞI EXTINDEREA LOCALĂ ŞI 
LOCOREGIONALĂ A CANCERULUI ENDOMETRIAL
Dumitru Sofroni, dr. h. în medicină, prof. univ., 
Institutul Oncologic din Moldova
Ţinând cont de mărirea incidenţei în CE în ultimii ani, de faptul că în tratamentul oricărui alt 
organ hormonodependent una din componentele tratamentului complex este tratamentul hormonal, 
orice investigaţie consacrată aprecierii particularităţilor tumorale în funcţie de care se elaborează 
schema tratamentului combinat sau complex este actuală.
 Deşi endometriul este un ţesut hormonodependent, nu toate tumorile maligne din acest ţesut 
sunt hormonodependente, prin urmare, nu în toate cazurile pot fi  infl uenţate benefi c sub acţiunea 
hormonoterapiei în cadrul tratamentului complex sau combinat. În funcţie de datele clinico–endocri-
nologice CE se împarte în două variante patogenice:
1. Varianta hormonodependentă.
2. Varianta autonomă.
Cu toate că se efectuează distribuţia în aceste două variante conform datelor clinice (prezenţa 
obezităţii, hipertensiunii arteriale, diabetului zaharat ca patologie concomitentă), precum şi a date-
lor homeostazei hormonale sau a datelor morfologice - diferenţierea înaltă a tumorii, pentru prima 
variantă, totuşi este necesar studiul  unor parametri mai exacţi (exprimaţi în valori cantitative), care 
ar manifesta şi particularităţile endocrine ale organismului şi, totodată, gradul hormonodependenţei 
tumorei.
O astfel de particularitate au receptorii hormonilor; pentru fi ecare tumoră hormonodependentă 
are importanţă expresia receptorilor a celor hormoni care infl uenţează proliferarea ţesutului corespun-
zător; pentru CE, în primul rând, receptorii de estrogen (ReEs) şi receptorii de progesteron (RePg).
Conform datelor din literatură, şi în tumorile maligne ale organelor hormonodependente aşa 
parametri ca  expresia receptorilor hormonali ReEs şi RePg nu totdeauna este identică şi până în pre-
zent se discută în ce măsură expresia acestora infl uenţează caracteristica evoluţiei clinice a tumorei 
[1,2,3,4,5,6,7].
